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Ozet

Amag: Kardiyovaskiiler hastaliklar agisindan metabolik sendrom ve subklinik tiroid hastaliklari risk olusturmaktadir. Caligmamizda subklinik tiroid hasta-
liklar1 ile metabolik sendrom parametreleri arasindaki iliskileri ve bu hastalarda metabolik sendrom sikligini incelemeyi amagladik.

Gereg ve yontemler: 23 ile 82 yaslari arasinda, 59 kadin ve 38 erkek, toplam 97 hastay1 ¢aligmamiza aldik. Hastalari tiroid fonksiyon testlerine gore subk-
linik hipotiroidi (n=29), subklinik hipertiroidi (n=37) ve 6tiroid (n=31) olmak iizere 3 gruba ayirdik ve her grubu National Cholesterol Education Program
(NCEP) Adult Tratment Panel III (ATP III) kriterlerine gore metabolik sendrom parametreleri ve varlig1 agisindan inceledik. Ayrica insiilin diizeyleri, insiilin
direnci (Homeostatic model assesment-HOMA), sedimentasyon hizi ve C-reaktif protein (CRP) diizeyleri de karsilastirildi.

Bulgular: Metabolik sendrom bulgular1 subklinik hipotiroidi, subklinik hipertiroidi ve otiroid hasta gruplarinda benzer olmakla beraber, ¢alismaya dahil
edilen hastalarin tiimiinde metabolik sendrom sikligini1 %57 olarak bulduk. Metabolik sendrom parametrelerinden yalnizca high density lipoprotein (HDL)
diisiikliigi subklinik tiroid hastalarinda kontrol grubuna goére daha fazla idi (38 mg/dL ye karsin 44 mg/dL, p=0.044). Metabolik sendrom kadinlarda ve
ileri yasta daha sik olma egiliminde idi. Subklinik hipotiroidili hastalarda abdominal obezite ve HDL diisiikliigii, subklinik hipertiroidili hastalarda HDL
diisiikliigii, 6tiroid kontrol grubunda ise abdominal obezite en sik rastlanan metabolik sendrom parametreleriydi.

Sonug: Subklinik tiroid hastalarinda metabolik sendrom sikliginda artis tespit etmedik; ancak hem metabolik sendrom hem de subklinik tiroid hastaliklar:
kardiyovaskiiler hastaliklar a¢isindan risk olusturdugundan, subklinik tiroid hastalig1 olan hastalarda kardiyovaskiiler hastaliklarin tedavisinin gerekliligine
karar verebilmek i¢in tiroid stimiilan hormon (TSH) diizeyleri ve metabolik sendrom parametreleri agisindan tarama yapilmasi gerektigini diisiiniiyoruz.

Anahtar kelimeler: Hipotiroidi, hipertiroidi, serum kolesterol seviyesi, insiilin direnci, bel ¢evresi

Abstract

Objective: Metabolic syndrome and subclinical thyroid diseases pose risks for cardiovascular diseases. In our study, we aimed to examine the relationships
between subclinical thyroid diseases, metabolic syndrome and the frequency of metabolic syndrome in these patients.

Material and methods: Our cohort included 97 patients, 59 women and 38 men, aged between 23 and 82. We divided the patients into 3 groups: subclinical
hypothyroidism (n=29), subclinical hyperthyroidism (n=37), and euthyroidism (n=31) according to thyroid function tests, and examined each group in terms
of metabolic syndrome parameters and presence according to National Cholesterol Education Program (NCEP) Adult Treatment Panel III (ATP I1I) criteria.
In addition, insulin levels, insulin resistance (Homeostatic model assessment), sedimentation rate, and C-reactive protein (CRP) levels were also compared.

Results: The frequency of metabolic syndrome was 57% in our cohort, although metabolic syndrome findings were similar in subclinical hypothyroidism,
subclinical hyperthyroidism, and euthyroid patient groups. Only high-density lipoprotein (HDL) levels were lower in subclinical thyroid patients than in the
control group (38 mg/dL vs 44 mg/dL, p=0,044). Metabolic syndrome tended to be more common in women and at older ages. Abdominal obesity and low
HDL in patients with subclinical hypothyroidism, low HDL in patients with subclinical hyperthyroidism, and abdominal obesity in the euthyroid control
group were the most common metabolic syndrome parameters.

Conclusion: We did not detect an increased frequency of metabolic syndrome in subclinical thyroid patients; however, since both metabolic syndrome and
subclinical thyroid diseases pose a risk of cardiovascular disease, we believe that patients with subclinical thyroid disease should be screened for thyroid
stimulating hormone (TSH) levels and metabolic syndrome parameters to decide whether treatment is necessary.
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GIRIS

Metabolik sendrom i¢in birgok tanimlama yapilmis
olup, 2005 yilinda revize edilen National Cholesterol
Education Program (NCEP) Adult Tratment Panel III
(ATP III) kriteleri kolay ulasilabilir ve 6l¢iilebilir deger-
ler oldugundan sik kullanilan bir tanimlama seklidir.
Metabolik sendrom tani kriterleri Tablo 1de ozetlen-
mistir. NCEP ATP III kriteleri ile metabolik sendrom
tanist tanimlanan herhangi bes kriterden ii¢ veya daha
fazlasinin bir arada bulunmasi ile konulur. Bu kriter-
ler abdominal obezite, hiperglisemi, dislipidemi (hi-
gh-density lipoprotein, HDL kolesterol disiikliigii ve
trigliserit yiiksekligi ayr1 kriterler) ve hipertansiyon-
dur. Metabolik sendrom tanimlamasi insiilin direnci,
visseral obezite, aterojenik dislipidemi ve endotelyal
disfonksiyon olmak iizere dort temel noktada 6zetlene-
bilir. Sistemik inflamasyon, hiperkoagubilite ve mikro-
albuminiiri patofizyoloji i¢in 6nemli birer parametredir
(1). Metabolik sendrom tip 2 diabetes mellitus (DM)
ve kardiovaskiiler hastalik gelisimi i¢in risk faktoriidiir.
Erken tedavi ile bu risklerin 6niine gegmek miimkiin
olabilir. Metabolik sendromda goriilen viicut yag orani,
plazma lipid diizeyleri ve kan basinci gibi parametreler
tiroid hormon diizeylerinden etkilenmektedir.

Tiroid hormonlar1 viicut metabolizmasini etkiledi-
ginden viicut agirligi, yag dokusu miktars, bel gevresi ve
beden kitle indeksine (BK1) etkileri bulunmaktadir. Ar-
tan istahla birlikte kilo kayb1 hipertiroidinin semptom-
lar1 arasinda iken, hipotiroidide kilo alim1 s6z konusu-
dur. Hipertiroidili hastalarda tedavi sonras: 6tiroidinin
saglanmasi ile intraperitoneal yag dokusu ile uyluk ve
govdedeki subkutan yag dokusunda artis saptanmistir
(2). Abdominal obezite insiilin rezistansi ile iligkilidir
ve her ikisi de metabolik sendromun kriterlerindendir.

Tiroid hormonlar kolesterol sentez ve degradasyo-
nunu ayrica lipolizi artirarak lipid metabolizmasini ve
serum kolesterol seviyelerini etkilemektedirler. Asikar
hipotiroidide hiperkolesterolemi, artmis diisiik dansite-
li lipoprotein (LDL) ve apolipoprotein B mevcuttur (3).
Subklinik tiroid hastaliklarinin serum lipid diizeyleri-
ne etkisi tartismali bir konudur. Subklinik hipotiroidili
hastalarda levotiroksin tedavisinin lipid profili {izerine
olan etkisi farkli ¢calismalarda farkli sekilde bulunmus-
tur. Subklinik hipotiroidide LDL diizeyinin arttig1 ve
tiroid hormon replasmani ile normal degerlere gerile-
digi gosteren ¢aligmalar (4,5) oldugu gibi levotiroksin
tedavisi ile 6tiroid durum saglandiginda total kolesterol
ve LDL kolesterol diizeylerinde anlamli degisiklik sap-
tanmayan ¢alismalar da bulunmaktadir (6).

Kan basincr yiiksekligi metabolik sendrom kriterle-
ri arasinda yer almaktadir. Hipertiroidi artmis sistolik
basinciyla birliktedir ve izole sistolik hipertansiyonun
sekonder nedenlerindendir (7). Hipotiroidi ise diasto-

lik hipertansiyona neden olmaktadir ve bu hastalarin
¢ogunda tiroid hormon replasmani ile kan basinci nor-
male donmektedir (8). Subklinik tiroid hastaliklar1 ve
hipertansiyon birlikteligine dair tartismalar giinimiiz-
de halen siirmektedir.

Tiroid hormonlarinin kardiyovaskiiler sistem iize-
rinde bir¢ok etkisi vardir. Hipertiroidi hiperadrenarjik
bir durumu andirmakta iken hipotiroidide azalmis ad-
renarjik uyari ile uyumlu klinik bulgular gézlenmekte-
dir (9). Hipertiroidi vaskiiler direncte azalma (10,11),
nabiz basincinda, kalp dinlenim hizinda, sol ventrikiil
kontraktilitesinde, kan hacminde, preloadda, kardiak
debide (12), kapiller yogunlukta (11) ve arteriyel sert-
likte (13) artis ile birliktedir. Hipertiroidili hastalarda
kardiyak hipertrofi de goriilebilmektedir (14). Hipoti-
roidide ise vaskiiler diren¢ artmis (10), kardiyak debi
ve nabiz basinci ise azalmistir (15). Sistemik vaskiiler
direncte artma subklinik hipotiroidili hastalarda da
gosterilmistir (8).

Hipotiroidi ve hipertiroidi gibi tiroid hastaliklarinda
metabolik sendrom kriterlerinin bir¢ogu goriilmekte ve
aralarindaki iligkiyi tanimlayan ¢aligmalar bulunmakta-
dir. Subklinik tiroid hastaliklar: ile metabolik sendrom
parametreleri arasindaki iliskiye deginen -geligkili so-
nuglar icerse de- bircok caligma bulunmaktadir. Biz bu
¢alismamizda subklinik tiroid hastaliklarinda metabolik
sendrom parametlerinin goériilme sikligini inceledik.

GEREC VE YONTEMLER

Caligma retrospektif, kesitsel analitik olarak plan-
landi. Bu caligma Ankara Numune Hastanesi I¢ Has-
taliklar1 polikliniklerine Subat 2009 ve Aralik 2010 ta-
rihleri arasinda bagvuran 37 subklinik hipertiroidi, 29
subklinik hipotiroidi tanist almis hasta ve 31 otiroid
kontrol grubu katilimci ile yapildi. Toplam hasta sayisi
97 olup; 59’u kadin, 38’i erkekti.

Subklinik hipertiroidi tanis1 alan hastalarin serbest
T3 ve serbest T4 degerleri normal iken tiroid stimiilan
hormon (TSH) degerleri normalin altindayd; subkli-
nik hipotiroidi tanist alan hastalarin ise serbest T3 ve
serbest T4 degerleri normal iken TSH degerleri nor-
malin iizerindeydi. Kontrol grubunda ise serbest T3,
serbest T4 ve TSH degerleri normaldi. Referans aralig1
TSH igin 0,34-4,25 uIU/ml, serbest T3 i¢in 2,5-3,9 pg/
ml ve serbest T4 i¢in 0,61-1,2 ng/dl olarak kabul edildi.

Hastalarin 6zge¢misinde tiroid hastalig1 hikayeleri
sorgulandi. Daha 6nce hipertiroidi ve hipotiroidi tani-
s1 almus, hipotirodi nedeni ile tiroid replasman tedavi-
si alan, hipertiroidi nedeni ile antitiroid ila¢ kullanan
veya radyoaktif iyot tedavisi almis olan hastalar ¢aligma
disinda birakildi.
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Fizik muayene esnasinda boy (cm), kilo (kg), bel
cevresi (cm) ve kan basinc1 (mmHg) kaydedildi. Beden
kitle indeksleri (BKI), BKI (kg/m?)=Kilo/(Boy)? formii-
li ile hesaplandi. Kan basinglari en az 5 dakika dinlen-
me sonrasi sag koldan sfingometre ile 6lgiildii.

Kan ornekleri en az 10 saatlik aghik sonrasi alindi
Biyokimyasal parametrelerden glukoz, total kolesterol,
HDL, low densiti lipoprotein (LDL), trigliserit (TG);
hormon parametrelerinden ise insiilin, serbest T3,
serbest T4, TSH bakild1. Ayrica sedimantasyon hizi,
C-reaktif protein (CRP), anti-tiroglobulin (anti-Tg) ve
anti-tiroid peroksidaz (anti-TPO) degerleri incelendi.

Insiilin direnci homeostatic model assesment (HO-
MA-IR) testi kullanilarak degerlendirildi. HOMA-IR
asagidaki formiil ile hesapland:

HOMA-IR = A¢lik insiilini (mU/I) x A¢lik plazma
glukozu (mg/dl) / 405

CRP igin sayisal deger kullanilmady; normalden
yiiksek veya normalden diisiik olarak degerlendirildi.

Metabolik sendrom tanisi icin NCEP ATP 1ll tani
kriterleri kullanildi (Tablo 1).

istatiksel Analiz

[statistiksel analiz icin SPSS 15. 0 for Windows Re-
lease 15. 0. 0 (6 Sep 2006) bilgisayar programi kulla-
nilmistir. Degiskenlerin dagilim durumu (parametrik/
non-parametrik) Kalmogorov-Smirnov testi ile belir-
lendi. Gruplar arasinda ortalama ve medyan degerle-
rin kargilastirilmasinda sirasiyla t-test (Mann Whitney
u-test) ve ANOVA (Kruskall-Wallis) testi kullanilmigtir.
Iki siirekli sayisal degiskenin kargilastirilmasi iin Pear-
son ya da Spearman korelasyon katsayis1 kullanilmigtir.
Kategori ve gruplarin karsilastirilmasinda 2 analizi ve
Fisher testi kullanilmistir ve p<0,05 olan degerler ista-
tiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

BULGULAR

Caliymamiza yaslar1 23 ile 82 arasinda degisen, su-
bklinik hipertiroidisi olan 37 hasta, subklinik hipotiro-
idisi olan 29 hasta ve 31 6tiroid kontrol grubu katilimci
dahil edildi. Toplam hasta sayis1 97 olup; 59’u kadin,
38’1 erkekti. Hicbir hastada alkol kullanim &ykiistine
rastlanmad.

Subklinik tiroid fonksiyon bozuklugu olan hastalar
ve olmayan katilimcilar birbirleri ile karsilagtirildikla-
rinda cinsiyet, BK1, bel cevresi, sistolik ve diastolik kan
basinci, aglik kan sekeri (AKS), total kolesterol, LDL
kolesterol ve TG agisindan gruplar benzerdi. HDL ko-
lesterol ortalama degeri subklinik hipertiroidi ve hipo-
tiroidi hastalar1 arasinda benzer bulundu; ancak subkli-
nik tiroid hastalar1 ve kontrol grubu karsilastirildiginda
HDL kolesterol ortalama degeri subklinik tiroid hasta-
larinda kontrol gruba gore anlamli sekilde daha diistik-
tit (p=0,044) (Tablo 2).

Subklinik tiroid fonksiyon bozuklugu gosteren
hastalarda ve kontrol grubunda herbir metabolik
sendrom kriterinin pozitif olarak goriilme oranlari se-
kil-1 de verilmistir. Buna gore gruplar arasinda anlamh
fark saptanmamakla birlikte AKS yiiksek olan hastalar
subklinik hipertiroidi grubunda kontrol ve subklinik
hipotiroidi gruplarina kiyasla yaklasik iki kat daha faz-
la bulundu. Benzer sekilde TG seviyesi yiiksekligi su-
bklinik hipotiroidi hastalarinda diger gruplara kiyasla
daha sikti (Sekil 1).

Subklinik hipotiroidi, subklinik hipertiroidi ve
kontrol gruplar1 arasinda HOMA, insiilin degerleri
benzerdi (Tablo 3).

Metabolik sendrom siklig1 subklinik hipotiroidi-
li hastalarda %62,1; subklinik hipertiroidili hastalar-
da %59,5, subklinik tiroid bozuklugu olan hastalarda
%60,6, kontrol grubunda ise %48,4 olup gruplar arasin-
da benzer olarak bulundu (p=0,515) (Tablo 3) (Sekil 2).

Tablo 1. Metabolik Sendrom i¢in NCEP ATP ITI Tam Kriteleri (2005 revizyonu)

Risk faktorii Degerler

Abdominal obezite Bel cevresi erkekte >102 cm, kadinda >88 cm

Dislipidemi Trigliserid diizeyi 2150 mg/dl veya farmakolojik tedavi aliyor olmak

Dislipidemi HDL diizeyi erkekte <40 mg/dl, kadinda <50 mg/dl veya farmakolojik tedavi aliyor olmak

Hipertansiyon Sistolik kan basinci >130 mmHg veya diastolik >85 mmHg veya farmakolojik tedavi aliyor
olmak

Hiperglisemi Aglik kan sekeri >100 mg/dl veya farmakolojik tedavi aliyor olmak

NCEP ATP: National Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel
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Tablo 2. Kontrol grubu ve subklinik tiroid hastaliklarinda yas, cinsiyet ve metabolik sendrom parametreleri

degerlerinin dagilimi

Kontrol Subklinik tiroid Subklinik Subklinik p
(n=31) fonksiyon hipotiroidi (n=29) | hipertiroidi (n=37) | degeri*
bozukugu (n=66)

Yas 50+13 (28-75) 55+16 (23-82) 49+16 (23-81) 59+14 (31-82) 0,014
Cinsiyet (E/K) 12/19 26/40 9/20 17/20 0,467
BKi (kg/m?) 28,1469 (19,4-43,8) | 29,4+6,6 (18,7-55,0) | 29,8+6,2 (19,4-45,5) | 29,1+7,1 (18,7-55,0) | 0,596
Bel gevresi (cm) 103,6+14,5 (77-131) | 103,5+14,7 (70,142) | 103,5+12,8 (70-129) | 103,5+16,2 (80-142) | 1,000
Sistolik kanbasmner |, 25 100 240) | 134420 (100-190) | 132417 (100-170) | 136+23 (100-190) | 16°
(mmHg)

Diastolik kan 0,392
basina (munHg) 85+12 (65-115) 81+14 (60-120) 82+13 (60-120) 81+14 (60-110)

sigblslem el 93+22 (70-184) 98+43 (68-382) 90+17 (70-149) 104454 (68-382) | 30
(mg/dL)

Totalkolesterol |0y 34 (122.243) | 177044 (88-341) | 187447 (88-341) | 168x40 (105-280) | 'O
(mg/dL)

HDL (mg/dL) 44+12 (21-73) 38+11 (12-70) 38+11 (19-70) 38+10 (12-59) 0,044
LDL (mg/dL) 118429 (61-175) 110435 (41-229) 120+40 (41-229) 102430 (45-175) | 0,062

Trigliserid (mg/dL) 112+44 (30-220) 133+100 (27-737) 161+128 (46-737) 111+64 (27-347) 0,071

* p degeri subklinik hipotiroidi, hipertiroidi ve kontrol grubu arasindaki korelasyonu gostermektedir.
BKI: Beden kitle indeksi, HDL: High-density lipoprotein, LDL: Low-density lipoprotein

%100 ® Bel cevresi Kadin>88
a0 cm, Erkek=102cm
a0 ® HOL Kadinz50 mg/dl,
70 Erkekz40 mg/d!

60 TG 2150 mg/d|
50
40 Achk kan sekeri 2100
41 41 mg/dl
30
20 29 ® Kan basinci
23 21 22 sistolikz130 mmHg,

10 diastolik=85 mmHg

0

Kontrol Subklinik Subklinik
hipotiroidi hipertiroidi

Sekil 1. Kontrol ve subklinik kontrol bozuklugunda metabolik sendrom kriterleri

Subklinik hipotiroidi, subklinik hipertiroidi ve T4 ters orantili olarak bulundu (p<0.001). TSH ile ser-
kontrol gruplar1 arasindaki Serbest T3 degerleri ben-  best T3 (p=0,792) ve serbest T3 ile serbest T4 (p=0,204)
zerdi. Serbest T4 degeri subklinik hipotiroidili hastalar-  arasinda korelasyon saptanmadi. Anti-TPO ve anti-TG,
da en yiiksek, subklinik hipertiroidili hastalarda ise en  subklinik hipotiroidi hastalarinda en ytiksek subklinik
diisiik degerlerde bulundu (p=0,001). TSH ile serbest hipertiroidi hastalarinda ise en diisitk degerlerdeydi.
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Tablo 3. Kontrol grubu ve subklinik tiroid hastaliklarinda metabolik sendrom siklig1 ve insiilin direncini ifade

eden parametrelerin dagilimi

Kontrol Subklinik Subklinik p degeri
(n=31) hipotiroidi hipertiroidi
(n=29) (n=37)
HOMA 1,91+1,80 2,17+1,47 2,47+2,30 0,552
Insulin (uIU/ml) 7,78+4,54 9,51+5,92 10,26+9,70 0,616
MetS kriterleri ortalamasi 2,58+1,41 2,62+1,27 2,69+1,28 0,944
MetS siklig %48,4 %62,1 %59,5 0,515

HOMA: Homeostatic model assessment, MetS: metabolik sendrom

100%

Kontral SHipo
= Mets+ | Mets -

SHiper

Sekil 2. Subklinik tiroid fonksiyon bozuklugu ve metabolik sendrom birlikteligi

pertiroidi hastalarinda benzer degerlerde olup kontrol
grubundan yiiksekti (p=0,011). CRP kontrol grubunun
9%10‘unda, subklinik tiroid hastalarinin ise yariya yaki-
ninda yiiksek olarak bulundu (p=0,002). Sedimantas-
yon ile CRP korele bulundu (p<0.001) (Tablo 4).

Subklinik hipotiroidi ve normal grupta anti-TPO veya
Anti-TG antikorlarindan en az birinin pozitif olmasi
durumu sirastyla %39 ve %45 iken bu durum subklinik
hipertiroidi hastalarinda diistiktii (%11, p=0,005). Se-
dimantasyon hiz1 subklinik hipotiroidi ve subklinik hi-

Tablo 4. Kontrol ve subklinik tiroid hastalik grubunda tiroid fonksiyon testleri, otoantikorlar ve inflamasyon

parametrelerininin dagilimi

Kontrol Subklinik hipotiroidi Subklinik p degeri
(n=31) (n=29) hipertiroidi
(n=37)
sT3 (ng/dl) 3,15+£0,31 3,09+0,41 3,10+0,36 0,789
sT4 (pg/ml) 0,82+0,15 0,80+0,13 0,98+0,24 0,001
TSH (uIU/ml) 1,56£0,82 6,97£2,00 0,17+0,10 0,000
Anti-TPO (IU/ml) 73,72%£200,76 154,22+310,14 12,20+65,37 0,022
Ant1-TG (IU/ml) 10,62+36,81 115,52+481,63 7,95+39,60 0,000
Sedimantasyon (mm/saat) 15+9 31422 31430 0,011*
CRP 0,002
Pozitif 3 (%10) 11 (%38) 18 (%49)
Negatif 28 (%90) 18 (%62) 19 (%51)

* Subklinik tiroid fonksiyon bozuklugu ve kontrol arasindaki korelasyon,

CRP: C-reaktif protein, TG: Tiroglobulin, TPO: Tiroid peroksidaz, TSH: Tiroid stimiilan homon
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Tablo 5. Metabolik sendromda klinik ve biyokimyasal degiskenlerin degerlendirilmesi

Metabolik sendrom
Yok Var ..
(N=42) (N=55) PO
Yas 50+15 | (26-81) 56+14 (23-82) 0,052
Cinsiyet (E/K) 21/21 17/38 0,056
sT3 (pg/ml) 3,12+,35 (2,50-3,87) 3,11+,37 (2,50-3,90) 0,937
sT4 (ng/dl) 0,87+,18 (0,61-1,51) 0,88+,22 (0,65-1,48) 0,697
TSH (uIU/ml) 2,32+2,89 (0,01-10,37) 2,89+3,30 (0,02-10,90) 0,639
Anti-TPO (IU/ml) 70,70+235,40 (0,20-1087,00) 78,15+£199,91 (0,20-910,00) 0,161
Anti-TG (IU/ml) 13,74+48,04 (0,00-241,40) 61,75+351,52 (0,00-2585,00) 0,851
BKi (kg/m?) 25,30%5,75 (18,73-45,49) 31,80£5,99 (20,55-54,95) 0,000
Bel cevresi (cm) 94,1+13,2 (70,0-128,0) 110,7+11,1 | (89,0-142,0) 0,000
Sistolik kan basinci (mg/dL) 130+21 (100-190) 144+25 (100-240) 0,002
Diastolik kan basinci (mg/dL) 77+11 (60-105) 86+13 (60-120) 0,001
HDL (mg/dL) 44+13 (12-73) 3649 (18-56) 0,000
LDL (mg/dL) 110+33 (48-229) 115434 (41-180) 0,464
TG (mg/dL) 99+57 (30-347) 146199 (27-737) 0,000
Total kolesterol (mg/dL) 178+43 (88-341) 180+39 (105-280) 0,744
Aglik kan sekeri (mg/dL) 8519 (70-112) 10547 (68-382) 0,003
insulin (uIU/ml) 7,06+6,78 (0,80-39,80) 10,93+7,22 | (3,40-42,30) 0,000
HOMA 1,56+1,81 (0,16-11,01) 2,70+1,86 (0,71-10,59) 0,000
Sedimentasyon (mm/saat) 21422 (2-84) 29425 (2-120) 0,029
CRP 0,034
Pozitif 9 (%21) 23 (%42)
Negatif 33 (%79) 32 (%58)

BKI: Beden kitle indeksi, CRP: C-reaktif protein, HDL: High-density lipoprotein, HOMA: Homeostatic model assessment,
LDL: Low-density lipoprotein, TG: Tiroglobulin, TPO: Tiroid peroksidaz, TSH: Tiroid stimiilan homon

Tablo 5’te olgular metabolik sendrom agisindan
irdelenmistir. Calismaya almman toplam 97 hastanin
55 (%57)’ inde metabolik sendrom tespit edildi. Meta-
bolik sendrom olanlar daha yasl olma egiliminde idi
(p=0,052). Metabolik sendrom olan ve olmayan grup
arasinda serbest T3, serbest T4, TSH, anti-TPO, an-
ti-TG, total kolesterol ve LDL kolesterol farki benzer-
di. Metabolik sendrom taniminda kullanilan BKI, bel
gevresi, sistolik ve diyastolik kan basinci, TG, aglik kan
sekeri (AKS) ve HDL iki grupta farkli olarak bulundu;
bununla birlikte insiilin, HOMA, sedimantasyon ve
CRP de metabolik sendromlu hastalarda daha yiiksekti
(Tablo 5).

Metabolik sendromu olan 55 hastanin 18’inde
(%33) subklinik hipotiroidi, 22‘sinde (%40) subklinik
hipertiroidi vardi. 15 (%27) hasta ise 6tiroiddi. Meta-
bolik sendromu olmayan hastalarin ise 11’inde (%26)
subklinik hipotiroidi, 15’inde (%36) subklinik hiper-

tiroidi vardi ve 16 (%38) hasta ise 6tiroiddi (p=0,515)
(Tablo 6).

Metabolik sendrom ile birlikte subklinik hipotiroi-
disi olan ve olmayan hasta gruplari karsilastirildiginda
cinsiyet, yas, BK1, bel cevresi, TG, HDL kolesterol ve
AKS benzerdi; metabolik sendromu ve subklinik hi-
potiroidisi olan grubun %61’inde hipertansiyon gorii-
lirken metabolik sendromu ve subklinik hipotiroidisi
olmayan grupta bu oran %93 idi (p=0,046). Ayrica me-
tabolik sendroma eslik eden subklinik hipotiroidi has-
talarin BKI indeksi subklinik hipotiroidisi olmayanla-
ra gore yiiksek olma egilimindeydi (%68% karsin %32,
p=0,062) (Tablo 6).

Metabolik sendromu olup subklinik hipertirodisi
olan ve olmayan kontrol grubu hastalar1 karsilagtirildi-
ginda cinsiyet, yas, BKI, bel ¢evresi, TG, HDL koleste-
rol, AKS ve kan basinglar1 benzerdi (Tablo 6).
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Tablo 6. Metabolik sendromu olup, subklinik hipotiroidi/hipertiroidi saptanan ve saptanmayan hastalarin

parametrelerinin karsilastirilmasi

Metabolik sendrom (+)
Subklinik Subklinik Subklinik Subklinik
Hipotiroidi Hipotiroidi Hipertiroidi Hipertiroidi
+) () o (+) () 2
n (%) n (%) n (%) n (%)
BKi (kg/mz) <30 5(36) 9 (64) 0,062 7 (44) 9 (56) 0,089
>30 13 (68) 6 (32) 15 (71) 6 (29)
Kadin<88,
erkek<102 0(0) 0 (0) 1 (100) 0(0) 1,000
Bel ¢evresi (cm) s
adin>88,
erkek>102 18 (54) 15 (46) 21 (52) 15 (42)
sistolik<130,
Ko basinct dstolinegs |7 @7 1(13) 0,046 | 4(80) 1 (20) 0,629
(mmHg) sistolik>130, 11 (44) 14 (56) 18 (56) 14 (44)
diastolik>85
TG (mg/dl) <150 8 (50) 8 (50) 0,611 15 (65) 8 (35) 0,361
>150 10 (59) 7 (41) 7 (50) 7 (50)
HDL (mg/dl) | 2dn<30, 1 (50) 1 (50) 1,000 | 4(80) 1(20) 0,629
8 erkek<40 > 3
Kadin>50
R 17 (55) 14 (45) 18 (56) 14 (44)
Aclik kan <100 13 (62) 8 (38) 0,261 9 (53) 8 (47) 0,457
sekeri
(mg/dl) >100 5(42) 7 (58) 13 (65) 7 (35)

* Bu gruplardaki hastalar kontrol grubundan segilmistir.

BKI: Beden kitle indeksi, HDL: High-density lipoprotein, TG: Tiroglobulin

TARTISMA

Caligmaya alinan hastalarin tiimii NCEP ATP IIT
kriterlerine gore metabolik sendrom parametreleri a¢1-
sindan degerlendirildi. Calismaya alinan biitiin vakalar
ele alindiginda 97 hastanin 55’inde (%57) metabolik
sendrom tespit edildi. Ulkemizde 2004 yilinda yapi-
lan METSAR galismasinda 20 yas ve iizerinde meta-
bolik sendrom siklig1 %33,9 olarak bulunmustur. Yine
Tiirkiyede yapilan TEKHARF galismasinda metabolik
sendrom siklig1 30 yas ve iizerinde ortalama %36,4
bulunmustur (16). Caliymamizda diger ¢aligmalara ki-
yasla metabolik sendromun daha yiiksek oranda tespit
edilmesinin sebepleri arasinda hastanemizin referans
hastanesi olmasi, 6rneklemin rolatif olarak kiiciik ol-
mast ve 6rneklemin subklinik tiroid hastalari ile sinirh
olmasi diigiiniilebilir.

Metabolik sendrom sikligi subklinik hipotiroidi-
li hastalarda %62,1; subklinik hipertiroidili hastalar-
da %59,5, subklinik tiroid bozuklugu olan hastalar-
da %60,6, kontrol grubunda ise %48,4 olarak benzer

oranlarda bulundu. Ayni sekilde 3 grup arasinda pozi-
tif metabolik sendrom kriterleri ortalamasi ve her bir
metabolik sendrom kriterinin pozitif olarak goriilme
oranlarini da benzerdi.

Subklinik tiroid fonksiyon bozuklugu olanlarla 6ti-
roid kontrol grubu metabolik sendrom kriterleri aci-
sindan karsilastirildiklarinda bel cevresi, sistolik ve di-
astolik kan basinci, AKS ,TG, total kolesterol ve LDL
kolesterol degerleri benzerdi. HDL kolesterol ortalama
degeri subklinik hipertiroidi ve subklinik hipotiroi-
di hastalar1 arasinda benzerdi; ancak subklinik tiroid
hastalarinda 6tiroid kontrol gruba goére anlamli sekilde
daha dusiktd.

Asikar hipotiroidizmin geridoniigiimlii diyastolik
hipertansiyon ile birlikteligi siktir. Asikar hipotiroidide
oldugu gibi subklinik hipotiroidide de 3 faktor sistemik
hipertansiyona katkida bulunabilir, bunlar; artmus peri-
terik vaskiiler direng, artmuis arteriyel sertlik ve endotel-
yal disfonksiyondur. Iliml tiroid hormon eksikliginin
vaskiiler tonusu etkiledigine, arteriyel duvar sertligini
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artirdigina ve endotelyal disfonksiyona eslik ettigine
dair cesitli caligmalar bulunmaktadir. Tiimiinde olma-
makla birlikte bazi ¢aligmalarda subklinik hipotiroidili
normotansif hastalarda, 6tiroid hastalarla karsilasti-
rildiginda kalbin ardyiikiinde ve ortalama arteriyel
basingta artig saptanmustir, bu bulgu iliml tiroid hor-
monu eksikliginin vaskiiler tonusu etkileyebilecegini
gostermektedir. Subklinik hipotiroidide 6tiroid kontrol
grubu ile karsilagtirildiginda diyastolik kan basincinin
anlamli derecede arttigina dair ¢caligmalar bulunmakta-
dir (17). Luboshitzky ve arkadaglarinin yaptig1 ¢caligma-
da subklinik hipotiroidili ve dtiroid kadinlar karsilas-
tirildiklarinda sistolik kan basincinda anlamli farklilik
yokken diyastolik kan basincini subklinik hipotiroidili
kadinlarda daha ytiksek bulunmustur (18). Asikar hi-
pertiroidide hipertansiyon riski artis1 tutarl bir bulgu
olmasina ragmen subklinik hipertiroidi ile arteriyel kan
basinci arasindaki iligki yeterince agik degildir. Volzke
ve arkadaslar1 yaptiklari ¢aligmada subklinik hipertiro-
idide hipertansiyon riskinin artmadigini, hatta sasirtici
bir sekilde TSH diizeyi diisiik olan hastalarda Gtiroid
hastalara gore sistolik kan basincinin daha diisiik sey-
rettigini saptamislardir. Diastolik kan basinci ve nabiz
basincinda ise anlamli fark bulamamaiglardir (19). Bas-
ka bir ¢aligmada ise subklinik hipertiroidinin kan ba-
sincinda ve nabiz basincinda degisiklik ve hipertansif
olay ile birliktelik gostermedigi tespit edilmistir (20).
Walsh ve arkadaslar1 subklinik hipotiroidide ortalama
sistolik ve diyastolik kan basinglar1 ve hipertansiyon
prevalansinin Otiroid hasta grubundan farkliik gos-
termedigini, subklinik hipertiroidide ise hipertansiyon
prevalansini 6tiroid hastalardan daha yiiksek oldugunu
saptamislar (21). Duan ve arkadaglar1 subklinik hiperti-
roidi ve subklinik hipotiroidi ile kan basinci arasindaki
iliskiyi incelemisler ve aralarinda bir baglanti olmadig:-
na karar vermislerdir (22). Biz ise ¢alismamizda subkli-
nik hipertiroidi, subklinik hipotiroidi ve 6tiroid gruplar
arasinda sistolik ve diastolik kan basinglarinda anlamli
farklilik saptamadik.

Subklinik hipotiroidinin serum lipid profili iizerine
etkisi ve L-T4 tedavisiyle lipid profilindeki degismeler
tartismali bir konudur. Subklinik hipotiroidide LDL
diizeyinin arttig1 ve tiroid hormon replasmani ile nor-
mal degerlere geriledigi gosteren ¢aligmalar (5) oldugu
gibi L-T4 tedavisi ile 6tiroid durum saglandiginda total
kolesterol ve LDL kolesterol diizeylerinde anlamli de-
gisiklik saptanmayan ¢aligmalar da bulunmaktadir (6).
Caraccio ve arkadaslar1 subklinik hipotiroidi hastalarin-
da kontrol grubuna gére TG ve HDL degerlerini benzer
oranlarda bulurken; total kolesterol ve LDL kolesterol
degerlerini subklinik hipotiroidi hasta grubunda daha
yiiksek bulmuglardir. Hastalara L-T4 tedavisi verip 6
ay otiroid halde izledikten sonra ayni degerlere tekrar

baktiklarinda hem total hem de LDL kolesterol degerle-
rinde anlamli diistis saptamuslardir. Hatta TSH degerleri
daha yiiksek olanlarda tedavi ile kolesterol diisiislerinin
daha fazla oldugunu tespit etmislerdir (4). Tuzcu ve ar-
kadaslar1 da subklinik hipotiroidili hastalarda total ve
LDL kolesterol degerlerini kontrol grubuna goére daha
yiiksek bulmuglardir (23). Biz ise ¢alismamizda subkli-
nik hipertiroidi, subklinik hipotiroidi ve kontrol grupla-
rinda TG, total ve LDL kolesterollerini benzer oranlarda
bulurken subklinik tiroid hastalarinda HDL kolesterol
degerini daha diistik bulduk. Calismalar arasinda su-
bklinik hipotiroidi ve lipid paterni iliskisindeki zit bul-
gularin nedeninin yas, cinsiyet, etnik koken, subklinik
hipotiroidinin siiresi, TSH diizeyleri ve subklinik hi-
potiroidinin nedeni gibi birgok faktoriin farkliliklarina
bagli olabilecegi diistiniilmektedir (17). Subklinik tiro-
toksikozun glukoz ve lipid metabolizmas! tizerine olan
etkileri acik degildir. Yapilan bir ¢aligmada subklinik
hipertiroidili hastalar diisiik serum total, LDL ve HDL
kolesterol diizeylerine egilimli bulunmus ve 3 aylik me-
timazol tedavisi sonrasi tiim degerlerde artig izlenmis-
tir (24). Heemstra ve arkadaslar1 L-T4 tedavisi verile-
rek subklinik hipertiroidi olusturulan hastalar1 6tiroid
hastalarla karsilastirmis; glukoz toleransi, HOMA, lipid
profillerini benzer bulmuslardir ayrica hastalar1 6 ay bo-
yunca izlenmis bu siire sonunda da herhangi bir farkli-
lik tespit etmemislerdir (25).

Artmis serum CRP diizeyleri koroner arter hastalig1
olan hastalarda miyokart infarktiisii riskini artiran bir
markir olarak ongoriilmektedir. Koroner arter hasta-
larinda aterosklerotik plag: i¢ine alan inflamasyonun
trombozu ve bunu izleyen infarktiise egilimi artirdig1
varsayllmaktadir. CRP de inflamasyon sirasinda arttig:
i¢cin bu durumla iligkilidir (26). Metabolik sendromda
endotel disfonksiyonu gelistigi gosterilmistir. Metabo-
lik sendrom erken olusan ateroskleroz i¢in bir risk fak-
torii olarak kabul edilmekte, bilesenleri ile CRP diizeyi
korelasyon gostermekte ve metabolik sendromlu hasta-
larda CRP diizeyleri arttik¢a kardiyovaskiiler risk art-
maktadir (27). Biz de ¢aligmamizda CRP degerini me-
tabolik sendromlu hastalarda ve subklinik hipotiroidili
ve subklinik hipertiroidisi olanlarda kontrol grubuna
kiyasla ytiksek bulduk. Ayni sekilde inflamasyon pa-
rametrelerinden sedimantasyon hizi da CRP degeriyle
korele olarak subklinik tiroid hastalarinda ytiksekti.

Calismamizda metabolik sendromu olan hastalarda
3 hastadan birinde, olmayanlarda ise 4 hastadan birin-
de subklinik hipotiroidi saptadik. Uzunlulu ve arkadas-
lar1 ise yaptig1 ¢calismada metabolik sendromu olan her
6 hastadan birinde, olmayanlarda ise her 16 hastadan
birinde subklinik hipotiroidi bulmuslardir (28). Bizim
¢aligmamizin amaci subklinik tiroid hastalarinda meta-
bolik sendrom sikligini saptamak oldugu ve ¢alisma az
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sayida hasta ile yapildig: i¢in, buldugumuz sonuglarin
Uzunlulu ve arkadaslarinin ¢alismasindan farkli oldu-
gunu diisiinmekteyiz. Yine de bu bulgular ile metabolik
sendromu olan hastalara yaklasimda subklinik tiroid
bozukluklarinin arastirilmasini 6nerebiliriz. Daha 6nce
literatiirde metabolik sendrom ve subklinik hipertiroidi
arasindaki iligkiyi yansitan arastirmaya rastlamamakla
birlikte biz metabolik sendromlu hastalarin %40’inda
subklinik hipertiroidi saptamis bulunmaktayiz.

Calismamizda hem subklinik hipotiroidili hem de
subklinik hipertiroidili hastalarda metabolik sendrom
siklig1 artigina rastlamadik; ancak metabolik sendro-
mun her bir parametresi tek tek ele alindiginda, her-
nekadar yapilan ¢aligmalarda ¢eligkili sonuglar olsa da
subklinik hipotiroidide HDL diizeyinin diisiik bulun-
mas1, hipertansiyon prevalansinin (17,18) ve insiilin
direncinin artmasi (29) yine subklinik hipertiroidide
hipertansiyona sik rastlanilmas: (21) gibi bulgularin
saptanmasi subklinik tiroid hastalarinda kardiyovaskii-
ler morbiditenin artabilecegini gostermektedir. Ayrica
subklinik hipotiroidide ¢aligmalar aras1 karsit bulgu ve
gorisler olsa da LDL diizeyinin artmast (4,23,30), endo-
telyal disfonksiyonun bulunmas: (29), CRP diizeyinin
artmasi (23), sol ventrikiil diyastolik fonksiyonunun
bozulmasi (17), subklinik hipertiroidide ise artmis kalp
hiz1 ve atriyal aritmi riski ve sol ventrikiil kitlesinde ar-
tis (17) gibi nedenlerle kardiyovaskiiler morbidite sik-
lig1 yiiksektir. Metabolik sendromun zaten kendisinde
kardiyovaskiiler hastalik riski artmis olup bu hastalara
subklinik tiroid hastaliklar1 da eklendiginde bu riskin
daha da artabilecegi diisiincesindeyiz. Dolayisiyla bu
birlikteligi saptamak ve kardiyovaskiiler hastaliklarin
oniine gegebilmek i¢in subklinik tiroid hastaliklar1 olan
bireylerin metabolik sendrom parametreleri agisindan
degerlendirilmesinin, ayn1 sekilde metabolik sendrom-
lu hasta grubunda en azindan TSH diizeyinin taran-
masinin ve subklinik hipotiroid hastaligi saptanmasi
durumunda ise tedavinin gerekliligi yoniinden deger-
lendirilmesin uygun olacagi kanaatindeyiz.

Etik onay: Caligma 2009-2010 yillar1 arasinda Anka-
ra Numune Egitim Arastirma hastanesi arsiv kayitlarin-
dan retrospektif olarak yapilmistir ve sorumlu yazarin
Tipta Uzmanlik Tezidir ve uluslararasi 1975 Helsinki
Bildirgesine uygun sekilde gerceklestirilmistir.

Finansal A¢iklama ve Cikar Catismasi: Calisma-
miz bir kurum ve kurulusca finanse edilmemistir. Bu
calismada yazarlar arasinda herhangi bir konuda ¢ikar
¢atismasi bulunmamaktadir.

Aragtirmacilarin Katki Oran1 Beyan Ozeti: Tiim
yazarlar makaleye esit olarak katki sunduklarini beyan
ederler.
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